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Митохондриальная дисфункция и окислительный стресс являются важными факторами в патоге-
незе атеросклероза и сопровождаются изменением экспрессии генов, которая регулируется в том числе 
через метилирование ДНК. Окислительный стресс может приводить к возникновению соматических му-
таций в митохондриальной ДНК (мтДНК), которые существуют в клетке в состоянии гетероплазмии. Це-
лью исследования являлась оценка уровня метилирования цитозинов в D-петле мтДНК, а также характе-
ристика гетероплазмии по точковым мутациям мтДНК в атеросклеротически пораженных сосудах в 
сравнении с лейкоцитами крови пациентов и здоровых индивидов. Образцы бляшек и крови пациентов 
были получены при проведении каротидной эндартерэктомии (N=23 для исследования гетероплазмии и 
N=40 для исследования метилирования). В контрольную группу вошли лица без сердечно-сосудистых 
заболеваний, согласно данным анамнеза и УЗИ сонных артерий. (N=12). Секвенирование мтДНК, а также 
оценку уровня метилирования осуществляли с помощью технологии Illumina (MiSeq). Пороговым уров-
нем для регистрации гетероплазмии считали 1,5%. Минимальное покрытие для анализа гетероплазмии 
было 1000х, для оценки метилирования - 150х. Результаты исследования показали очень низкий уровень 
метилирования цитозинов в D-петле мтДНК, который был несколько выше в контроле (2,5%), чем у па-
циентов (1% и 1,5% в крови и бляшке, соответственно). Число выявленных гетероплазмичных нуклеоти-
дов в митохондриальном геноме составило в среднем 2,5 на образец у больных с атеросклерозом и 3,3 – 
у здоровых лиц. В группе пациентов, около 50% гетероплазмичных позиций встречались как в крови, так 
и в бляшке одного индивида. Наибольшей вариабельностью характеризовалась D-петля мтДНК, наи-
меньшей – гены тРНК. Средний уровень гетероплазмии составил около 6% во всех группах; только в 13% 
позиций доля мутантного аллеля превысила 10%. Значимых различий в частоте и уровне гетероплазмии 
между группами не было выявлено. Таким образом, на примере атеросклероза сонных артерий нами 
охарактеризована распространенность гетероплазмии в мтДНК и оценен уровень метилирования участ-
ка D-петли. Результаты исследования указывают на относительную стабильность митохондриального 
генома в процессе развития атеросклероза.  
Исследование частично поддержано грантом РФФИ №16-04-01481-А. 
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